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Fucus vesiculosus ve Laminaria digitata Ekstraktlarının 
Prostat ve Seminal Vezikül p-PDE5, cGMP, eNOS ve ET-1 

Düzeyleri Üzerine Etkileri 

Üreme sağlığı yaşam kalitesinin önemli belirteçlerinden biridir. Günümüzde erkek bireylerde düşük 
libido, erektil disfonksiyon, prematür ejakülasyon, gecikmiş veya inhibe orgazm gibi cinsel işlev 
bozuklukları giderek yaygın hale gelmektedir. Cinsel işlev bozukluklarının tedavisi için destek 
tedaviler arasında fito ve etnoterapiler günümüz dünyasında popülerlik kazanmaktadır. Fucus 
vesiculosus (FV) ve Laminaria digitata (LD), antioksidan, anti-tümör, antikoagülan, anti obezitik, 
anti inflamatuar, antiviral ve antibakteriyel aktivitelere sahiptirler. Bu çalışmanın amacı, FV ve LD 
ekstraktlarının üzerine prostat ve seminal vezikül dokularında fosfodiesteraz tip 5 (p-PDE5), siklik 

guanozin monofosfat (cGMP), endotel nitrik oksit sentaz (eNOS) ve endotelin‑1 (ET-1) protein 
düzeyleri üzerine etkilerini araştırmaktır. Çalışmada, toplam 21 adet erkek 12 haftalık Sprague-
Dawley ırkı sıçan kullanıldı. Sıçanlar üç gruba ayrıldı: 1) Kontrol grubu, 2) FV grubu ve 3) LD 
grubu. FV ve LD 300 mg/kg CA dozunda gavaj yoluyla 52 gün boyunca günlük olarak hayvanlara 
verildi. Prostat dokusunda kontrol grubuna göre, FV ve LD verilen gruplarda p-PDE5 (P<0.01), 
cGMP (P<0.001) ve eNOS (P<0.05) düzeylerinde artış gözlenirken, ET-1 (P<0.01) protein 
düzeyinde düşüş tespit edildi. Benzer şekilde seminal vezikül dokusunda da p-PDE5 (P<0.001) ve 
eNOS (P<0.001) artış, cGMP (P<0.01) ise sadece LD verilen grupta artış gözlendi. Seminal vezikül 
ET-1 (P<0.001) düzeyinde ise prostat dokusuyla benzer şekilde düşüş görüldü. Sonuç olarak, FV 
ve LD ekstraktlarının p-PDE5, cGMP ve eNOS, ET-1 sinyal yolaklarını regüle ederek cinsel işlev 
bozuklukları üzerine yararlı etkiler gösterebileceği düşünülmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Fucus vesiculosus, Laminaria digitata, prostat, seminal vezikül, p-PDE5 

Effects of Fucus vesiculosus and Laminaria digitata Extracts on Prostate and 
Seminal Vesicle p-PDE5, cGMP, eNOS and ET-1 Levels 

Reproductive health is one of the important indicators of life quality. Today, sexual dysfunctions 
such as low libido, erectile dysfunction, premature ejaculation, delayed or inhibited orgasm are 
becoming increasingly common in male individuals. Among the supportive treatments for the 
treatment of sexual dysfunctions, phyto and ethno therapies are gaining popularity in today's world. 
Fucus vesiculosus (FV) and Laminaria digitata (LD) have antioxidant, anti-tumor, anticoagulant, 
anti-obesity, anti-inflammatory, antiviral and antibacterial activities. The aim of this study was to 
investigate the effects of FV and LD extracts on protein levels of phosphodiesterase type 5 (p-
PDE5), cyclic guanosine monophosphate (cGMP), endothelial nitric oxide synthase (eNOS) and 
endothelial-1 (ET-1) in prostate and seminal vesicular tissues. A total of 21 male 12-week-old 
Sprague-Dawley rats were used in the study. The rats were divided into three groups. 1) Control 
group, 2) FV group and 3) LD group. FV and LD were administered daily for 52 days via gastric 
gavage at a dose of 300 mg/kg BW. Among FV and LD groups, the prostate tissues, p-PDE5 
(P<0.01), cGMP (P<0.001) and eNOS (P<0.05) levels were higher than controls while ET-1 
(P<0.01) levels had lower protein levels. In seminal vesicle tissues, p-PDE5 (P<0.001) and eNOS 
(P<0.001) levels were higher than controls and cGMP (P<0.01) levels were higher only in the LD 
group. The level of seminal vesicle ET-1 (P<0.001) decreased similarly to prostate tissue. In 
conclusion, it is thought that FV and LD extracts may have beneficial effects on sexual dysfunctions 
by regulating p-PDE5, cGMP and eNOS, ET-1 signaling pathways. 

Key Words: Fucus vesiculosus, Laminaria digitata, prostate, seminal vesicle, p-PDE 

Giriş 

Üreme sağlığı yaş, medeni durum veya çeşitli hastalıklara bağlı olarak erkek ve 
kadınların yaşam kalitesini önemli ölçüde etkilemektedir (1). Erkeklerde cinsel işlev 
bozukluğu (düşük libido, erektil disfonksiyon (ED), prematur ejekülasyon (PE), gecikmiş 
veya inhibe orgazm) son yıllarda sıklıkla görülmektedir (2). Testosteron eksikliği 
erkeklerin yaklaşık %80'inde görülmekte ve serum testosteron seviyelerinin düşmesi, 
düşük libido, yağ kitlesinde artış, yorgunluk, ED, azalmış kemik mineral yoğunluğu ile 
sonuçlanmaktadır (3). Cinsel işlev bozukluğu; günümüzde yaşam süresinin uzaması, 
dejeneratif hastalıkların prevalansının artması ve strese bağlı olarak yaygınlaşmıştır (4). 
Cinsel işlev bozukluklarının tedavisi için tıbbi ve cerrahi tedavi yöntemleri mevcuttur. 
İnsanlar cinsel yaşamlarını iyileştirmek için tıbbi tedavilerden ziyade daha çok bitki ve 
bitkilerden elde edilen alternatif doğal tedavi yöntemlerini tercih etmektedir (5). 

Spesifik fosfodiesteraz tip 5 (PDE5) enzimi prostat, mesane ve üretrada yoğun 
olarak   bulunur   (6).   PDE5  inhibitörlerinin  ED  tedavisinde  güvenli  ve  etkili  olduğu  
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gösterilmiştir. Bu ajanlar genellikle ED için birinci 
basamak tedavi olarak kabul edilir. PDE5 inhibitörünün 
klinik etkisi için cinsel uyarım ile indüklenen nitrik oksit 
(NO) sinyali gereklidir. Nitrik oksit sinyali de, siklik 
guanozin monofosfat (cGMP) indüklenmesine neden 
olur. Bu nedenle, cinsel uyarı olmadan, PDE5 inhibitörü 
hücre içi cGMP sentezini arttırmaz ve ereksiyonu 
indükleyemez (7). Ayrıca, bazı çalışmalarda, düz kasda 
karbakol, endotelin-1 (ET-1) veya adrenerjik uyarım ile 
oluşturulan kasılmaların PDE5 enzim inhibitörlerinin 
kullanılması ile geri çevrilebildiği gösterilmiştir (8, 9). NO 
sentezindeki aksamalar prostatektomi veya ED’e yol 
açabilen diyabetik nöropati kavernozal sinir hasarına 
neden olabilirler ve bu durumda PDE5 inhibitörleri ile 
tedavi, cinsel uyarım altında bile sınırlı bir başarıya 
sahiptir. Bu nedenle, NO sentezinin doğrudan 
arttırılması, ED tedavisi için etkili bir yaklaşım olabilir (7, 
10). Yapılan bir çalışmada, PDE-5 inhibitörlerinin PE ve 
eş zamanlı ED olan bireylerde etkili bir tedavi seçeneği 
olduğu gösterilmiştir (11). NO başlangıçta nöronlarda 
(nNOS), endotel hücrelerinde (eNOS) keşfedilmiştir ve 
ayrıca korpus kavernozumda da bulunur. Nitrik oksit 
sentaz (NOS) ailesi iki önemli Ca

2+
 bağımlı ve bir adet 

Ca bağımsız NOS enzimi içerir. Üçüncü NOS ise insan 
ve sıçan penisinde, Ca

2+
'dan bağımsız bir enzim olan 

"uyarılabilir" bir izoform olan iNOS şeklinde bulunmuştur. 
Önceki çalışmalar, korpus kavernozumdaki NOS 
izoformlarının ekspresyonlarının ve aktivitelerinin erektil 
fonksiyon ile ilişkili olduğunu göstermiştir (7, 10, 12). 
Endotelin‑1 (ET-1), endotel hücreleri tarafından üretilen; 

güçlü vazokonstriktif, bronkokonstriktif, inflamatuvar 
modülatör ve mitojenik aktivitelere sahip bir polipeptittir. 
Endotelin-1, G protein-bağlı reseptör endotelin A ve 
endotelin B aracılığıyla sinyalleşmeyi sağlar (13). 

Deniz yosunları, uzun bir fosil geçmişine sahip 
yaygın ototrofik organizma grubudur (14). Yosun 
(makroalgler) ya da yosun özlerinin hem gıda, hem de 
gıda katkı maddeleri olarak kullanılması, gıda ürünlerine 
kazandırdıkları geniş kapsamlı işlevsel özelliklere bağlı 
olarak popülerlik kazanmaktadır (15, 16). Ayrıca, deniz 
yosunlarının veya yosun özlerinin çeşitli bileşikler ürettiği 
ve bu bileşiklerin bazılarının potansiyel tıbbi değeri olan 
biyolojik aktiviteye sahip olduğu rapor edilmiştir. Deniz 
yosunları, anti-inflamatuvar, antibiyotikler, antiviral, 
sitotoksik ve antimitotik aktiviteler gibi çok çeşitli biyolojik 
aktiviteler sergileyen mükemmel bir biyoaktif bileşik 
kaynağıdır (17). Bu bileşikler arasında, polifenoller, 
polisakaritler, meroterpenoidler ve terpenoidler, 
potansiyel terapötik ilaçların araştırılmasında umut verici 
biyoaktif moleküller olarak kabul edilir (17, 18). Ayrıca 
peptidler, omega-3 yağ asitleri, karotenoidler, fenolik 
bileşikler, vitaminler ve mineraller gibi bol miktarda 
biyoaktif bileşiklere sahiptirler ve bu bileşiklerin insan 
sağlığını iyileştirme ve çeşitli fizyolojik işlevleri sağlama 
potansiyeline sahip oldukları bildirilmektedir (19). 

Fucus vesiculosus L. (Fucaceae), balonlu deniz 

yosunu olarak da bilinen kahverengi bir makroalgdir (20, 
21). Geleneksel tıpta bu deniz yosunu, kilo kaybı, damar 
sertliğinin önlenmesi, kan viskozitesi ve 
hiperkolesterolemi, mineral eksikliği, artrit, artroz gibi 
farklı durumlarda ve menopoz için bir adjuvan olarak oral 

yolla tüketilmektedir. Obezite ve artritde geleneksel 
tedavi yöntemi olarak topikal şekilde uygulanır (21, 22). 
Kimyasal bileşimi çevresel faktörlere (hasat mevsimine, 
coğrafi konuma, tuzluluk, dalga kuvveti, ışık vb.) bağlı 
olarak değişmektedir. Ayrıca, polifenolik bileşikler, 
proteinler, mineraller, iyot, vitaminler, yağ asitleri ve 
sindirilemeyen polisakkaritlerden oluşmaktadır (21). 
Kahverengi alglerden biri olan Fucus vesicolosus, 
yüksek antioksidan özelliği, obezite ve kanser gibi kronik 
hastalılara karşı koruyucu ve/veya tedavi edici etkinlikleri 
ile kemoterapiyi destekleyici ve immun modülatör 
özellikleri ile dikkat çekmektedir. Ayrıca güçlü 
antioksidan etkisinin ve serbest radikalleri temizleme 
özelliğinin, karasal bitkilerden türetilen diğer polifenollere 
kıyasla daha güçlü olduğu bildirilmiştir (23, 24, 25). 

Laminarin ve fukoidan içeren kahverengi yosun 
(Laminaria digitata) ekstraktlarının hayvansal diyetlere 

eklenmesi, taze etlerin oksidatif stabilitesini artırmıştır 
(16). Kahverengi deniz yosununun (Phaeophyta) hücre 
duvarları, laminarin ve fukoidan (çözünür lifler) gibi 
polisakkarit bileşikleri içerir (16, 26). Fucoidan ve 
laminarin, kahverengi alglerin suda çözünür ana 
polisakkaritleridir (27). Glikozun bir β-polimeri olan 
laminarin, alglerde depolanan bir polisakkaritidir. 
Sülfatlanmış bir heteropolisakkarit olan Fucoidan, esas 
olarak L-fukozdan oluşur ve deniz yosununu kurumaya 
karşı korur. Laminarin ve fucoidan dahil olmak üzere 
deniz yosunu polisakkaritlerinin antioksidan, anti-tümör, 
antikoagülan, anti obezitik, anti inflamatuar, antiviral ve 
antibakteriyel aktivitelere sahip olduğu bildirilmektedir 
(16, 27). 

Erkek cinsel işlev bozukluğunun önemli bir 
parçasını oluşturan PE tedavisinin doğal ajanlarla 
desteklenmesi için yeterli deneysel ve klinik kanıt 
bulunmamaktadır. Bu çalışma, Sprague-Dawley ırkı 
sıçanlarda deniz yosunu (Fucus vesiculosus (FV) ve 
Laminaria digitata (LD)) ekstraktı uygulamasının prostat 
ve seminal vezikül dokularında p-PDE5, eNOS, cGMP 
ve ET-1 seviyeleri üzerindeki etkisini araştırmaktır. 

Gereç ve Yöntem  

Araştırma ve Yayın Etiği: Tüm çalışma süreçleri 

Fırat Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu 
(FÜHADYEK) onayı alındıktan sonra (Tarih: 08.11.2017, 
Toplantı: 2017/20, Karar No:217), etik kurallara uygun 
bir şekilde yürütüldü. 

Deney Hayvanları ve Deneme Düzeni: 

Çalışmada, 21 adet 12 haftalık, erkek Sprague-Dawley 
ırkı sıçan laboratuvar koşullarında (22±2 °C sıcaklık, 
%55±5 nisbi nem, 12 saat aydınlık/12 saat karanlık 
bulunan ortamda) standart diyetle beslendi. Bir haftalık 
alıştırma periyodundan sonra hayvanlar rastgele üç 
gruba ayrıldı: 1) Kontrol Grubu: 52 gün boyunca oral 
gavaj yoluyla sıçanlara plasebo (içme suyu) ve sadece 
standart diyet verilen grup, 2) FV Grubu: Standart diyet 
ile beslenen sıçanlara 52 gün boyunca her gün 300 
mg/kg vücut ağırlığı dozunda Fucus vesiculosus 
ekstraktı oral gavajla verilen grup ve 3) LD Grubu: 52 
gün boyunca standart diyet ile beslenen sıçanlara her 
gün 300 mg/kg vücut ağırlığı dozunda Laminaria digitata 
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ekstraktı oral gavajla verilen grup. Çalışmada kullanılan 
deniz yosunu (Fucus vesiculosus ve Laminaria digitata) 
ekstraktları ticari bir firma (Fucus vesiculosus extract  
(SH17-0302-I-01), Laminaria digitata extract (SH17-
0315-I-04), Omniactive Health Technologies Limited, 
Charlottetown,  Kanada) tarafından temin edilmiştir. 

Laboratuvar Analizleri: Araştırma 52 günlük 

deneysel çalışma sonunda sıçanlar dekapite edildi. 
Daha sonra prostat ve seminal veziküller doku örnekleri 
alınarak analizler yapılana kadar -80 °C'de saklandı.  

Sıçanların prostat ve seminal veziküller 
dokularında p-PDE5, eNOS, cGMP ve ET-1 protein 
düzeyleri Western blot analizi ile belirlendi. Prostat ve 
seminal veziküller doku örnekleri 1:10 
(w/v)’luk homojenizasyon solüsyonunda [10 mM Tris-HCl 
(pH= 7.4), 0.1mM PMSF, 0.1mM NaCl, 5µM soybean 
(Sigma, St. Louis, MO, USA) ve %1’lik SDS] cam 
homojenizatör ve sonikasyon kullanılarak homojenize 
edildi (28). Homojenatlar soğutmalı santrifüjde (+4⁰C) 
15.000 rpm’de 60 dk santrifüj edildi. Santrifüj işleminden 
sonra elde edilen süpernatant örneklerin içerisine eşit 
hacimde sample buffer eklendikten sonra protein 
denatürasyonu gerçekleştirildi. Protein 
konsantrasyonlarının ölçülmesinden sonra, eşit 
miktarlarda protein (20 μg) sodyum dodesil sülfat 
poliakrilamid jel elektroforezi (SDS-PAGE) ile ayrıldı ve 
nitroselüloz membranlara (Schleicher ve Schuell Inc, 
Keene, NH, ABD) aktarıldı. %1’lik sığır serum albumin 
(BSA) ile bloke edilerek membranlar, p-PDE5, eNOS, 
cGMP ve ET-1 primer antikorları (Santa Cruz 
Biotechnology Inc, CA, ABD) ile inkübe edildi. Yıkama 
işlemi fosfat buffer saline ile (PBS) 5 kez 5’er dk yapıldı. 
Bu işlemden sonra nitroselüloz membranlar peroksidazla 
konjuge edilmiş goat- anti-mouse immünoglobulinle 
(Santa Cruz Biotechnology Inc, CA, ABD) inkübasyona 
bırakıldı. Bantların görüntülenmesi için diaminobenzidin 
(DAB) solüsyonu kullanıldı. Image Analyses System 
(Image J; National Institute of Health, Bethesda, ABD) 
yazılım programı kullanılarak bantların rölatif 
yoğunlukları analiz edildi.  

İstatistiksel Analiz: Bu araştırma analizlerin 

değerlendirilmesinde SPSS istatistik paket programı 
(IBM SPSS Versiyon 22.0) kullanılmıştır (29). Veriler için 
parametrik testlerin ön şartlarından varyansların 
homojenliği “Levene” testi ile kontrol edildi ve normallik 
varsayımına ise “Shapiro-Wilk” testi ile bakıldı. Gruplar 
arası farklılıkları belirlemek için tek yönlü ANOVA 
prosedürü kullanıldı. Değişkenler ortalama ± standart 
hata olarak bildirildi. Çoklu karşılaştırmalarda ise Tukey 
post hoc testi kullanıldı. İstatiksel anlamlı farklılık için 
sınır değer 0.05 olarak kabul edildi. 

 

 

Bulgular  

Prostat ve seminal vezikül p-PDE5, eNOS, cGMP 
ve ET-1 seviyeleri Şekil 1 ve Şekil 2’ de (A–E) 
gösterilmiştir. Bu çalışmada, prostat ve seminal 
veziküller p-PDE5 protein düzeyleri kontrol, FV ve LD 
grupları arasında farklılık göstermiştir (Şekil 1A; P<0.01, 
Şekil 2A; P<0.001). Prostat p-PDE5 protein seviyeleri 
kontrol grubuna göre FV ve LD gruplarında sırasıyla % 
35.4 ve % 60.3 oranında artış göstermiştir (Şekil 1A; 
P<0.01). Seminal vezikül p-PDE5 protein düzeyleri 
kontrol grubuna göre FV ve LD gruplarında % 35.6 ve % 
57.3 oranında artış görülmüştür (Şekil 2A; P<0.001). 
Prostat p-PDE5 protein seviyeleri FV ile LD grubları 
karşılaştırıldığında anlamlı bir fark bulunmadığı tespit 
edilmiştir (Şekil 1A; P>0.05). Seminal vezikül p-PDE5 
protein seviyeleri FV ile LD grubları kıyaslandığında ise 
% 16 ve 1.16 kat artış gözlenmiştir (Şekil 2A; P<0.05). 

Sıçanlarda, prostat eNOS (P<0.05), cGMP 
(P<0.001), ve ET-1 (P<0.01) protein düzeyleri, gruplar 
arasında farklılık göstermektedir (Şekil 1). Kontrol grubu 
ile FV grubu kıyaslandığında prostat eNOS (Şekil 1B; 
P<0.05) ve cGMP (Şekil 1C; P<0.001) protein 
düzeylerinde sırasıyla % 50.6 ve % 52.1 oranında artış 
olduğu bulunmuştur. Prostat ET-1 protein düzeylerinde 
ise anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir (Şekil 1D; 
P>0.05). Kontrol grubu ile LD grubu sıçanlar 
karşılaştırıldığında ise cGMP (Şekil 1C; P<0.01) ve ET-1 
(Şekil 1D; P<0.01) protein düzeylerinde sırasıyla % 43.6 
oranında artış, % 31.8 oranında da azalış göstermiştir.  
eNOS protein düzeylerinde ise fark tespit edilmemiştir 
(Şekil 1B; P>0.05). FV grubuyla LD grubu 
kıyaslandığında prostat eNOS (Şekil 1B; P>0.05 ) ve 
cGMP (Şekil 1C; P>0.05) protein düzeylerinde anlamlı 
fark bulunmazken, ET-1 protein düzeylerinde ise % 25.5 
oranında da azalış tespit edilmiştir (Şekil 1D; P<0.05). 

Seminal vezikül eNOS (Şekil 2B; P<0.001), cGMP 
(Şekil 2C; P<0.01) ve ET-1 (Şekil 2D; P<0.001) protein 
düzeyleri, kontrol grubundaki sıçanlar ile kıyaslandığında 
diğer gruplarla arasında farklılıklar tespit edilmiştir. 
Kontrol grubu ile FV grubu karşılaştırıldığında seminal 
vezikül eNOS (Şekil 2B; P<0.05) ve ET-1 (Şekil 2D; 
P<0.001) protein düzeylerinde sırasıyla % 44.2 ve 1.4 
kat artış, % 24.9 ve 0.7 kat azalış olduğu bulunmuştur. 
Seminal vezikül cGMP protein düzeylerinde ise anlamlı 
bir farklılık gözlenmemiştir (Şekil 2C; P>0.05). Kontrol 
grubu ile LD grubu sıçanlar kıyaslandığında ise seminal 
vezikül eNOS (Şekil 2B; P<0.05) ve cGMP (Şekil 2C; 
P<0.01) protein düzeylerinde sırasıyla % 46.2 ve % 27.7 
oranında artış, ET-1 protein düzeyinde ise % 16.5 
oranında da azalış bulunmuştur (Şekil 2D; P<0.01). FV 
ile LD grubları karşılaştırıldığında seminal vezikül eNOS 
protein düzeyinde anlamlı fark bulunmadığı görülmüştür 
(Şekil 2B; P>0.05). Ayrıca cGMP ve ET-1 protein 
düzeylerinde ise % 23.6 ve % 11 oranlarında artış tespit 
edilmiştir (Şekil 2C; P<0.05, D; P<0.05). 
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Şekil 1. Fucus vesiculosus ve Laminaria digitata ekstraktlarının prostat dokusu fosfodiesteraz tip 5 (p-PDE5; A), endotel nitrik oksit 

sentaz (eNOS; B), siklik guanozin monofosfat (cGMP; C), endotelin‑1 (ET-1; D) protein düzeyleri üzerine etkisi ve Western blot bant 
görüntüleri (E). Veriler, bantların dansitesine göre kontrolün yüzdesi olarak hesaplanmıştır. Western blot tekniği ile ölçülen parametre 
için blotlar 3 kez tekrarlandı, eşit miktarda protein yüklemesini sağlamak için β-aktin ile analiz yapıldı. Gruplar arasındaki istatistiksel 
anlamlılık; kontrol grubu ile karşılaştırmada: * P<0.05, ** P<0.01, *** P<0.001, **** P<0.0001 şeklindedir (Tukey post-hoc test, P<0.05). 
 

 
Şekil 2. Fucus vesiculosus ve Laminaria digitata ekstraktlarının seminal vezikül dokusu fosfodiesteraz tip 5 (p-PDE5; A), endotel nitrik 

oksit sentaz (eNOS; B), siklik guanozin monofosfat (cGMP; C), endotelin‑1 (ET-1; D) protein düzeyleri üzerine etkisi ve Western blot 
bant görüntüleri (E). Veriler, bantların dansitesine göre kontrolün yüzdesi olarak hesaplanmıştır. Western blot tekniği ile ölçülen 
parametre için blotlar 3 kez tekrarlandı, eşit miktarda protein yüklemesini sağlamak için β-aktin ile analiz yapıldı. Gruplar arasındaki 
istatistiksel anlamlılık; kontrol grubu ile karşılaştırmada: * P<0.05, ** P<0.01, *** P<0.001, **** P<0.0001 şeklindedir (Tukey post-hoc 
test, P<0.05). 
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Tartışma 

Son 30 yılda, daha önce davranışsal psikoterapi ile 
sınırlı olan PE tedavi paradigması, ilaç tedavisini 
içerecek şekilde genişlemektedir. PE tedavisi, 
farmakoterapi ağırlıklı olarak, serotonin, dopamin, 
oksitosin, norepinefrin, gama amino-bütirik asit (GABA) 
ve nitrik oksit (NO) dahil olmak üzere ejekülasyon 
kontrolünde yer alan çoklu nörotransmitterleri ve 
reseptörleri hedeflemektedir (30, 31). Farmako-terapinin 
yanı sıra son zamanlarda çeşitli bitkisel ve 
etnofarmakolojik destek tedavileri de PE tedavisinde 
denenmektedir (32, 33). Ejakülasyon fizyolojisinde 
semen oluşumu için önemli rolleri bulunan iki doku 
prostat ve seminal vezikülllerdir. Bu çalışmada daha 
önceki çalışmalarda antioksidan özelliği olduğu bilinen iki 
deniz yosununun Sprague Dawley cinsi sıçanlarda 
prostat ve seminal vezikül dokuları üzerine etkileri 
incelenmiştir. Bu amaçla prostat ve seminal vezikül 
dokularında p-PDE 5, cGMP, eNOS ve ET-1 düzeylerine 
bakılmıştır. Prostat dokusunda kontrol grubuyla, Fucus 
vesiculosus ve Laminaria digitata verilen gruplarına göre 
p-PDE 5, cGMP ve eNOS düzeylerinde artış 
gözlenirken, ET-1 protein düzeyinde azalma 
görülmüştür. Seminal vezikül dokusunda ise p-PDE 5 ve 
eNOS artış, cGMP ise sadece Laminaria digitata verilen 
grupta artış gözlenmiştir. Seminal vezikül ET-1 
düzeylerinde ise prostattakine benzer olarak bir azalma 
görülmüştür.  

PDE5 inhibitörleri ED tedavisinde yıllardan beri 
kullanılmasına rağmen PE tedavisindeki yeri 
tartışmalıdır. PE tedavisindeki PDE5’in NO ve cGMP 
transdüksiyonu aşamalarında bulunması ve bu 
moleküllerin ürogenital sistemin nörotransmisyonunun 
ana mediatörü olmasına dayanır (32-35). Ancak PDE5 
inhibitörlerinin yaygın olarak kullanıldığı erektil 
disfonksiyon ile birlikte bulunmadıkça PE tedavisindeki 
yeri için daha güçlü kanıtlar gerekmektedir (34-36). 
Çalışmadaki sonuçlarda PDE-5 düzeylerinin artmış 
olması bu tartışmalı literatüre destek olmaktadır.  Kontrol 
gurubuna göre FV ve LD verilen gruplarda p-PDE5 

değerinin artmış olması ED tedavisinde PDE-5 
inhibitörleri ile elde edilenin aksi yönde bir sonuç 
aldığımızı desteklemektedir. Ancak bu sonucun PE 
tedavisinde ne yönde etki edeceği şüphelidir. Çünkü 
PDE-5 düzeyleri dışındaki parametrelerin sonuçları daha 
önceki tedavi sonuçlarına benzerdir. Çalışmada verilen 
maddelerin etkilerini PDE-5’den bağımsız olarak 
gösterdiği fikrini ortaya koymaktadır.  

Ejakülasyon, meni salınımını ve atılmasını içeren 
iki aşamalı bir fenomendir. İlk salınım fazının altında 
yatan fizyolojik olaylar, epididimin peristaltik kasılmasını, 
seminal veziküllerin, prostatın ve mesane boynunun 
kasılmasını ve seminal sıvının posterior üretraya 
itilmesini içerir. İkinci atılma aşaması, çizgili pelvik taban 
kaslarının ritmik kasılmasını ve mesane boynunun 
kapanmasını içerir. İnsanlarda, dış üriner sfinkter, atılma 
fazı sırasında gevşerken, sıçanlarda kasılır. 
Ejakülasyonun nörohipofiz hormonlarının kontrolü 
altında olduğu öne sürülmüştür (38, 39). Oksitosin 
hormonun ise bu hormon aksının merkezinde olduğu 
uzun yıllardır ileri sürülmektedir (39, 40). Endotelin-1 alt 
üriner sistem organlarında diğer dokulardaki genel 
etkilerine paralel şekilde kontraktil etki gösterir (37, 38, 
41). Çalışmada FV ve LD gruplarında prostat ve seminal 
vezikül dokularında ET-1 düzeyleri kontrol grubuna göre 
düşüş gözlenmiştir. Ejakülasyonun atılma fazında gerekli 
olan kasılmalara katkı sağladığı düşünüldüğünde ET-1 
düzeylerinin azalması ejakülasyon süresini uzatabilir. Bu 
etkide verilen Fucus vesiculosus, Laminaria digitata 
ekstraktlarının olumlu etkilerinin olabileceğini 
göstermektedir. 

Sonuç olarak deneysel olarak verdiğimiz Fucus 
vesiculosus ve Laminaria digitata ekstraktlarının prostat 
ve seminel vezikül dokularında p-PDE5, eNOS, cGMP 
ve ET-1 seviyeleri üzerine PE tedavisinde yararlı etkileri 
olabileceğini düşünmekteyiz. Ancak PE tedavisinde 
destek tedavi olarak Fucus vesiculosus ve Laminaria 
digitata verilebilmek için daha geniş klinik ve deneysel 
çalışmalarla desteklenmesi gerekmektedir. 
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